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肥満の分子薬理学 全体のながれ 
• はじめに：肥満とは、関連疾患（生活習慣病） 
• 摂食の科学→肥満の科学 
–食欲・摂食行動の調節機構 
–遺伝学；逆遺伝学 
–脂肪細胞とインスリン感受性 
–アドレナリンβ３アゴニスト（受容体刺激薬） 
• 肥満治療薬、｢ダイエット薬」、健康補助食品 
• 肥満のインパクト, obesity paradox 
• まとめ 
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Figure 26.6 
Identical twins with combined weight of 1300 pounds. Note 
similarity in body shape. 
肥満度の判定 
• ＢＭＩ（Body Mass Index）（1999年日本肥満学会「東京宣言」） 
• ＢＭＩは「体重kg／(身長m)2 」により算定 
• BMI＜18.5やせ  
• 18.5≦BMI＜25 正常 （標準ＢＭＩ=22） 
• 25 ≦BMI    肥満 
 肥満度I  25 ≦BMI＜30 
 肥満度II  30 ≦BMI＜35 （米国 ↓） 
 肥満度III  35 ≦BMI 
*内臓脂肪症候群の概念：「リンゴ型肥満」 
7 February 2003 
ヒト内臓脂肪細胞 
 
Fat cells from the 
human abdomen. A 
scanning electron micrograph 
(SEM; magnification  88) 
shows human adipocytes 
covered by strands of 
connective tissue. This special 
issue tackles the problem of 
obesity and its daunting 
challenges, exploring how 
science can contribute to the 
solution. 845 [Photo: S. Nishinaga, 
Photo Researchers]  
アメリカ 成人３人に１人 肥満 
深刻 もうひとつの「戦争」 
「１日30分運動を」大統領が呼
びかけ 
021102sankei 
Figure 26.3 
Individuals with more upper body fat (left) 
have greater health risks than pear-shaped 
individuals (right). 
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Individuals with more upper body fat (left) 
have greater health risks than pear-shaped 
individuals (right). 
肥満者の割合は、男性ではいずれの年代においても、昭和55年、
平成2年 に比べて増加。肥満者(ＢＭＩ≧２５）の割合 
肥満の合併症には皮肉な現象がみられる。肥満治療を受けている
人の大半は，男性と比べて肥満の合併症の影響がずっと少ないと
思われる女性である。治療を必要とする男性は治療を受けていない。 
若年女性では、やせの者が増加。やせの者(ＢＭＩ＜１８.５）の割合 
 
                                                                                                                                       
中高年が、20代と同じ体形である必要などない。 
食事制限をしてガリガリに痩せている現代の「自ら課した半飢餓状態」のダイエット
ブーム 
若い女性に強まる「やせ願望」 「健康よりダイエット」 
やせ願望と「他人の評価が気になる」などのストレスの関係（ 「他人志向型」 ） 
肥満と死亡率 
標準体重   ＢＭＩ     死亡率 
 １００％ 22.0 １．０ 
 １３０％ 28.6 １．３５ 
 １５０％ 33.0 ２．０ 
 ２００％ 44.0 １０．０ 
 40歳の時に肥満（+20%以上）だった女性は標準体重の女性に比べて平均して7.1歳
も寿命が短く、40歳の時に肥満だった男性の寿命も5.8歳、短かった。 
 肥満と喫煙が重なった場合、寿命は一段と縮まり、男性で13.7歳、女性で13.3歳も
寿命が短かった。（’50年時点での米国人中年；米内科医学会03.01） 
日本人の低死亡率BMI群 男性 （23～24.9）、女性（19～24.9） （’90年からの10
年間の追跡調査、厚生労働省研究班） 
肥満のインパクト（2005, JAMA） 
メタボリックシンドローム（内臓脂肪症候群）マ
ルチプルリスクファクター症候群 
狭心症 
心筋梗塞 
脳卒中 
閉塞性動脈疾患 
遺伝素因 生活習慣の乱れ 
（高脂肪食・運動不足） 肥満
* 
糖尿病 脂質異常症 高血圧 
動脈硬化症 
インスリン抵抗性 *内臓脂肪症候群 
肥満症として治療を勧告 
（日本肥満学会, ’99.10） 
メタボリックシンドローム（内臓脂肪症候群） 
皮下脂肪 
内臓脂肪 
脂質異
常症 
糖尿病 高血圧 
肥満 
動脈硬化 
脳梗塞 
狭心症 
心筋梗塞 
腎障害 
眼底異常 
大動脈瘤 
生活習慣病4疾患の性別・年代別オッズ比 
090406 デブは病気がち、 http://medical.nikkeibp.co.jp 
40歳代男性で肥満者の受療率オッズ比が1を超えていた疾患 
 倹約遺伝子thrifty geneと
は，オセアニアやアメリカ先住民で近代
化（アメリカ食）に伴って肥満や2型糖尿
病(NIDDM)が急増した「新世界症候群」
の原因を説明するために，集団遺伝学の
立場からJ.V. Neelが1963年に提唱した
仮説的遺伝子であり， 2型糖尿病の有病
割合とAmerindianとの混血割合との関
係から， 2型糖尿病ハイリスク集団とそう
でない集団の混血のモデルを考えた結
果，単一の劣性遺伝子によって遺伝する
と予測された(Weiss, 1992)。  
（注：アメリカ大陸原住民は，昔はインディ
アンとかインディオとか呼ばれていたが，
今日ではアメリンドあるいはアメリンディ
アンと呼ぶのがふつうである） 
＜肥満をおこす遺伝子群の候補＞ 
摂取カロリー 
 食欲調節・摂食行動に関連する遺伝子  
消費エネルギー 
 基礎代謝，食事誘導性熱産生，活動代謝に関連する遺伝子 
＝ 肥満 ＋ 
摂取カロリー＞消費エネルギー 
環 境 因 子 
私達は脂肪分の多い食物を好み、食べ過ぎて肥満を嘆く。脂は、月（＝肉）に
旨（人の口にうまい、こってりした）を組み合わせた字だ。いつも飢えて食物を求めて
いる動物は、すぐカロリーになり脂として貯えられる脂肪分を、とにかく欲す
る。食べ物が溢れている現代社会でも、人はその衝動から逃れられない。 
寒冷地ほど、熱が必要になり、脂肪分を好むようになる。日本から行くと
一気に身が引き締まる。（シベリア・ダイエットツアーはいかが？） 
脂肪の味は６大味覚
orosensory systemか。 
脂肪認識能CD36。脂肪の味
を好むのは舌の味細胞のCD36タンパ
ク質が原因。膜2回貫通型クラスBスカ
ベンジャ－受容体（SR）ファミリーに属
し、細胞外ループにより細胞外脂肪酸
を認識する。J. Lipid Res. 2011 
•甘味 
•塩味 
•酸味 
•苦味 
• うま味 
J. Clin. Invest. 115:3177-3184 (2005) 
肥満の科学←摂食の科学 
•食欲・摂食行動の調節機構  
（a）末梢機構 
（ｂ）摂食行動の二元中枢機構 
  摂食中枢feeding center 
  満腹中枢satiety center 
  両中枢の相反的活動性による制御 
  （アクセルとブレーキ）  
（ｃ）視床下部弓状核への入力と神経ペプチド 
 
• 動いて餌を採るために神経系を発達させた動物で、記憶・行動は多様
化した。発生学から見ると、知覚神経系（入力系）と行動神経系（出力
系）は並行して発達する。それを結ぶ介在神経が、判断（記憶を持ち過
去と現在の照合）の中枢として脳になった。 
参考：Science, 『標準生理学』、『肥満遺伝子』 
摂食調節の中枢機構－入力系 
（1）血中のグルコース、遊離脂肪酸、アミノ酸など
の代謝産物の濃度 
（2）血中のインスリン、レプチン、グルカゴン、副腎皮
質刺激ホルモン(ACTH)、成長ホルモン、副腎皮質ホルモンなどの
ホルモン・サイトカイン濃度 
（3）食事誘導性熱産生による体温上昇 
（４）胃壁筋の機械受容器・胃腸管ホルモン(CCK) 
  食事前の食欲刺激（Ghrelin） 
摂食調節の中枢神経機構 
化学受容器； セットポイント 
（1） 糖定常説glucostatic theory 
  ブトウ糖；グルコース受容器 
（2） 温度定常説thermostatic theory 
  食事誘導性熱産生；体温調節中枢との交信 
（3） 脂肪定常説ｌipostatic theory 
  レプチン、遊離脂肪酸；化学受容器 
（4） リン酸化定常説phosphorylation static theory  
  体内のエネルギー（ATP）量のモニター 
短期 
長期 
参考：Ganong、『標準生理学』、『肥満遺伝子』 
Weight changes following 
episodes of overfeeding or 
underfeeding followed by 
feeding with no restrictions. 
体重のセットポイント説 
リポスターシスlipostasis(脂肪
定常)説 
 このセットポイントは、同じ人でも加
齢とともに高くなる（年をとると肥る、30
年間に9kg；また、妊娠出産を経ても）
が、短期的に見れば一定である。 
 ダイエットしても、多くの場合元に戻
る（時には、リバウンド）。 
 また、このセットポイントの値は、か
なりの部分、遺伝的（約70%）に決定さ
れている。 
摂食調節の中枢機構－出力系 
（1） 空腹感・満腹感の発生と摂食行動 
  摂食・満腹中枢 
  辺縁系 
  前頭連合野 
  運動中枢（錐体路・錐体外路） 
  環境情報の認知 
（2） 食物獲得行動→食物報酬の認知・評価 
 
エネルギーバランス調節－出力系 
体温調節系との交信 
（1） エネルギーバランス調節神経系 
 自律神経系 
  代謝  循環  汗腺 
 体性神経系 
  骨格筋 
（2） エネルギーバランス調節内分泌系 
 視床下部・下垂体前葉・甲状腺／副腎皮質 
 骨格筋  内臓 
視床下部損傷と食欲の変化-1 （古典的） 
弓状核 
視床下部損傷と食欲の変化-1 
視床下部損傷と食欲の変化-2 
弓状核 
視床下部損傷と食欲の変化-2 （古典的） 
視床下部と食欲・摂食行動との関係 
摂食中枢 feeding center 
LHA: lateral hypothalamic area 
飽満（満腹）中枢satiety center 
VMN: ventromedial nucleus 
電気刺激 電気刺激 破壊・抑制 破壊・抑制 
多食 無食 
肥満 やせ 
脳視床下部と 
体重 
との関係 
ブドウ糖 
遊離脂肪酸 
参考：『標準生理学』 
摂食・満腹中枢の化学受容ニューロン 
グルコース； 細胞内ATP  
摂食中枢LHA 
グルコース感受性ニューロン  
満腹VMN 
グルコース受容ニューロン  
摂食行動 
摂食抑制物質 
グルコース 
セロトニン 
ノルアドレナリンβ 
グルカゴン 
摂食促進物質 
遊離脂肪酸 
ケトン体 
オレキシン 
ATP感受性カリウムチャネル閉 
脱分極 → 興奮 
細胞内ATP濃度↑ 
ナトリウムポンプ↑ 
過分極 → 抑制 
参考：『標準生理学』、『肥満遺伝子』 
(brainstem) 
AgRP 
NPY 
aMSH 
leptin 
（脂肪細胞） 
代謝促進 
（副腎皮質） 
ACTH 
CRH 
glucose 
ghrelin 
GH 
cortisol 
（下垂体） 
満腹中枢 摂食中枢 
摂食調節にかかわる種々の物質 
矢印で示す作用のうち、実線の矢印は刺激、破線の矢印は抑制を
示している。 
（弓状核） 
orexin 
（視床下部） 
Vagal nerve 
(afferent) 
NTS 
NTS (nucleus 
tractus solitarii) 
肥満、糖尿病、 
低身体活動、低代謝活動、低体温 
C57BL/6J mice with a mutation in the obese (ob) gene are obese, diabetic, and 
exhibit reduced activity, metabolism, and body temperature.  
Science 1995 Jul 28;269(5223):540 
The obesity syndrome 
of ob/ob mice results 
from lack of leptin, a 
hormone released by 
fat cells that acts in 
the brain to suppress 
feeding and stimulate 
metabolism. 
レプチン分泌増加 
脂肪細胞増加 
食欲抑制 
褐色 
脂肪細胞 
エネルギー 
消費増大 
食欲中枢 
体重減少 
視床下部 
レプチン 
レセプター 
レセプター以降に 
シグナルが伝わる 
脳由来神経栄養因
子(Bdnf)遺伝子の
変異 
Nature Med. 2012 
レプチン分泌増加 
肥満者の95％は高レプチン血症 
レプチン抵抗性の原因 
レプチンの飽食シグナルが伝わらない！ 肥満のまま 
肥満＝脂肪細胞の過剰蓄積 
血中レプチン・バインディング・タンパクの異常 
脳血液関門の輸送障害 
レプチンレセプターの異常 
レセプター以降のシグナル伝達の異常 
食欲抑制＆エネルギー消費増大 
肥満制御メカニズムと肥満関連遺伝子の関係 
肥満の制御には、脂肪細胞が分布するレプチンとその受容体、さらに情報伝
達関連機構が中心的な役割を果たしている。 
レプチン受容体（視床下部） 
摂食抑制 
レプチン  
遺伝子 
レプチン 
分泌 脂肪細胞 
β3アドレナリン受容体遺伝子 
脂肪分解 
β3アドレナリン  
受容体 
エネルギー 
消費の増加 
交感神経の  
活動亢進 
摂食 
＋ 
－ 
－ 
－ 
レプチン受容体遺伝子 
新生児の肩甲骨と首のまわりを覆う褐色脂肪（4%体重）は、いわば電気毛布だ。 
アシュクロフト A:第4章どのくらいの寒さに耐えられるのか 『人間はどこまで耐え
られるのか』河出書房新社，2002 
褐色脂肪＝電気毛布 
白色脂肪＝断熱毛布 
肥満抑制遺伝子 
肥満のメカニズムを遺伝子レベルで解明する研究が進み、肥満を抑制す
る遺伝子に変異・多型がある人はやせにくい。日本人には「β3アドレナリ
ン受容体」と「サーモゲニンUCP-1」というタンパク質をつくる遺伝子の変
異・多型が多い（倹約遺伝子の可能性）。 
脂肪細胞には白色と褐色の２種があり、β3アドレナリン受容体は脂肪細
胞・骨格筋の表面にある。この受容体にノルアドレナリンが結合すると、
脂肪を分解して肥満になるのを防ぐ働きをする。 UCP-1の発現を高める
働きもある。 
サーモゲニンは、エネルギーを放出して体温調節をする褐色脂肪細胞や
骨格筋に存在し、脂肪や糖分をATP産生でなく熱に変える役割を果たし
ている。 
したがってこれらに異常があると、肥満抑制の働きがうまくいかなくなり
太ってくる。 
食事制限やダイエットの運動に精出しても、なかなかやせない人は、肥
満抑制の遺伝子に変異がある可能性がある。 
ヒト脂肪細胞におけるβ3-ARの作用 
↑UCP1発現 
脂肪分解 
β酸化 
ブドウ糖取り込み↑ 
熱産生 
ｴﾈﾙｷﾞｰ消費 
β3AR刺激 
ミトコンドリア 
核 
脂肪 
褐色脂肪細胞 白色脂肪細胞 
Action of uncoupling protein. 
Uncoupling protein-1 (UCP-1) generates heat by permitting the 
influx of protons into the mitochondria without the synthesis of 
ATP. Stryer Biochemistry (5th), FIGURE 18.45 2002 
ミトコンドリア 
電子伝達系と 
ATP産生 
H+ 
β3アゴニストはUCP-1を褐色脂肪や骨格筋に発現させる。 
摂取したカロリーが熱に変換され、ATPが生成されない。 
食べても、熱になって、肥らない。 
さらには、脂肪細胞が小型化するとやせる(+α)。 
白色脂肪細胞 アディポサイトカイン 
レプチン 
TNF-a 
PAI-1 
FFA 
アディポネクチン 
遊離脂肪酸 
インスリン抵抗性亢進物質 
インスリン抵抗性改善ホルモン 
蓄積した内臓脂肪 RAASの亢進 
アディポサイトカイン 
高血圧 脂質異常症 耐糖能異常 
動脈硬化・血管不全 腎障害 心不全 
心筋梗塞 
虚血性心疾患 
アディポネクチン：抑制 
レプチン、TNF-α,PAI-1な
ど：悪化 
メタボリックシンドロームの病態 
Renin-angiotensin-aldosterone system 
インスリン抵抗性改善薬  
• PPARg作動薬（ピオグリタゾン） 
• アドレナリンβ3受容体作動薬  
–脂肪分解や熱産生(エネルギー消費)を促進し、大
型脂肪細胞を小型化すると考えられている。褐色
脂肪細胞、骨格筋で、脂肪代謝を亢進するため、イ
ンスリン抵抗性・食欲を引き起こす血液中の遊離脂
肪酸などの分泌が抑制される。  
– AJ-9677 （大日本製薬･武田） 
– YM178（山之内製薬: Mirabegron ） 
– N-5984（杏林-日清ファルマ） 
インスリン抵抗改善薬のメカニズム 
［PPARg作動薬］ 
［b3受容体作動薬］ 
脂肪先駆細胞 
b3受容体 
大型脂肪細胞 
活性化 
b3受容体作動薬 
PPARg 
分化 
抵抗性改善ホルモン 
PPARg 
高脂肪食 
抵抗性亢進物質 
小型脂肪細胞の大型化 
大型脂肪細胞の小型化 
小型脂肪細胞の生成 
による抵抗性の改善 
抵抗性改善ホルモン 熱産生 
脂肪分解 
作動薬 
PPARg作動薬 PPARg作動薬 
TG UCP 
FFA 
大型脂肪細胞の小型化の影響 
核 
脂
肪 
核 
脂肪 
インスリン抵抗性物質の分泌 インスリン抵抗性改善ホルモンの分泌 
PPARg作動薬はインスリン抵抗性を改善するホルモンを放出する小型脂肪細胞を誘導し
病態を改善する。しかし、脂肪細胞を大型化する働きも持つ。アドレナリンb3受容体作動
薬は、脂肪分解やエネルギー消費を促進し、大型脂肪細胞を小型化する 
β3アドレナリン受容体 
• 1984年、Smith-Kline Beecham社 (BRL 26830A, BRL 35135，･･･ 
→37344) 
• 1989年、ヒトβ3-ARの一次構造(Emorineら) 
• β3-ARは褐色脂肪組織に最も多く存在、皮下脂肪よりも内臓脂肪に
多く分布  
• 1995年 、β3-AR遺伝子ミスセンス変異（Trp64Arg変異）の発見、この
変異が内臓脂肪型肥満やインスリン抵抗性、糖尿病早期発症と関連 
• 倹約遺伝子 
   頻度：イヌイット、ピマインディアン 、日本人 で高い 
ＰＰＡＲγの１２番目のアミノ酸のアラニン型を持っているヒトは日本人
では４％しかいない。プロリン型が９６％であり、欧米人の場合はアラ
ニン型が２０％で、プロリン型が８０％。 
Two-dimensional model of the β2 receptor illustrating the key 
structural features of a GPCR belonging to the "rhodopsin-like" 
subfamily. 
 J Biol Chem, 273: 17979-17982, 1998 
W 
β3AR W64R 
Chemical structures of b3-AR agonists. 
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Mirabegron：過活動膀胱治療薬 
頻尿, 尿意切迫感, 尿失禁治療剤 
The accumulation of cAMP in CHO cells 
expressing human b3-ARs by isoproterenol and 
b3-AR agonists  
0
20
40
60
80
100
-11 -10 -9 -8 -7 -6 -5 -4
A
cc
u
m
ul
a
tio
n
 o
f 
cA
M
P
 (
%
)
Drug (Log [M])
 N-5984 (○), Isoproterenol (●), BRL37344 (△) and CL-316,243(▲) 
β3AR and Noradrenaline 
e1
tm1
tm2
e2
tm3
S S
tm4
e3
tm5
tm6tm7
e4
Tyr 336
Asp 83
CO
O-
O
H
H 3
HO
Ser 
169
Ser 210 
Ser 207
H
O
H
OCO
O
N
OH
O
H
O
H
Asp 117
β3AR and N-5984 
e1
tm1
tm2
e2
tm3
S S
tm4
e3
tm5
tm6tm7
e4
Tyr 336
Asp 83
CO
O-
O
H
HO
Ser 
169
Ser 210 
Ser 207
H
O
H
OCO
O
Asp 117
N 
O H 
O 
O 
H Cl 
CH3 
HOOC 
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• はじめに：肥満とは、関連疾患（生活習慣病） 
• 摂食の科学→肥満の科学 
–食欲・摂食行動の調節機構 
–遺伝学；逆遺伝学 
–脂肪細胞とインスリン感受性 
–アドレナリンβ３アゴニスト（受容体刺激薬） 
• 肥満治療薬、｢ダイエット薬」、健康補助食品 
• 肥満のインパクト 
• まとめ 
肥満の治療法 
•肥満は最も治療が難しく，落胆することの多い問題であり，
長期的な成功率は依然として低い。 
• 一般人・患者教育、医療人の肥満教育（最新の栄養学と
患者相談技法）とさらなる治療向上が必要。 
• 標準体重までにする必要はない。-10%,たとえ-5％という
わずかな体重減少でも十分疾病の予防効果はある。 
•食事療法（ダイエット） 
•行動・認識療法 
•薬物療法 
•外科治療 
•遺伝子治療 
肥満の薬物療法 
１） 食欲抑制薬 
２） 消化吸収阻害薬 
３） インスリン分泌抑制薬 
４） 脂肪合成阻害薬 
５） エネルギー消費促進薬（とくに、β3受容体（感
受性はNA＝AD）を刺激すると脂肪組織での脂
肪分解を促進して遊離脂肪酸を生成させ，脂肪
酸のβ酸化により熱産生を高める． β3 アゴニス
トは体重減少をもたらす薬物として期待されてい
る． ） 
覚醒剤は食欲抑制薬となりうる 
PPA(-NH2)： anorexic; nasal decongestant 
CH3 
NH2 
アンフェタミン 
エフェドリン（麻黄成分） 
ドパミン 
フェンテルミン 
メタアンフェタミン 
食欲抑制薬 
• 中枢性食欲抑制薬のマジンドールmazindol（商品名「サ
ノレックスSanorex」） 
• 肥満度が＋70％以上又はBMIが35以上の高度肥満症
患者に対して、食事療法及び運動療法の補助療法とし
て用いる。 
• monoamines (NAd, 5-HT, DA) reuptake inhibition 
• 摂食中枢（LHA）抑制、満腹中枢（VMH）興奮 
• 末梢交感神経機能亢進 
 消化吸収抑制、グルコース取込促進、熱産生促進 
 口渇、発汗、心悸亢進、食欲不振 
Mazindol（「サノレックスSanorex®」） 
monoamines (NAd, 5-HT, DA) 
reuptake inhibitor 
 
Note: This is a controlled substance 
(stimulant): 21 CFR, 1308.14.  
Phentermine and topiramate (Qsymia®)： 
stimulant and anticonvulsant (side effect, 
nausea, anorexia)  
+ 
Lorcaserin: 5-HT2C receptor agonist, 
Side effect: headache 
 Victoza® (Liraglutide: GLP-1 agonist; 
type 2 diabetes) 
ダイエット食品で４人目の死者  
岩手県は7月19日、平
成14年2月に盛岡市の
医療機関で肝臓疾患で
死亡した６０代の女性が、
問題の中国製ダイエット
食品を服用していたと発
表した。因果関係は不
明という。 
死者は４人となった。 
 
中国製のダイエット用健康食
品 
 
N-ニトロソ-フェンフルラミン 
    フェンフルラミン 
      （Fenfluramine） 
（N-Nitroso-fenfluramine） 
甲状腺ホルモン 
• 甲状腺ホルモンは脳内と体内で、ベータエンドルフィンやノル
アドレナリン、レプチン、およびセロトニンを含む摂食行動に
重要な役割を果たしているのと同じ生化学物質のいくつかと
相互に作用し合っています。   
• 疲れや筋力低下、息切れ、うつ病のような甲状腺機能低下
症の身体的影響の一部が、定期的な運動計画を挫折させ、
それが急速かつ著しい体重増加の一因となる場合がありあ
ます。   
• 甲状腺機能亢進による一次的な体重減少を歓迎する人も中
にはいますが、甲状腺機能亢進症を長いこと治療しないでお
くと、結果的にひどい骨喪失や骨粗鬆症、およびその他心臓
病も含めて、多くの深刻な疾患を生じるおそれがあります。   
Orlistat (Xenical TR) 
Pancreatic lipase inhibitor  
"The weight reduction after a year of Xenical is exactly equal to the weight 
of the number of Xenical tablets you have taken."  
脂肪便・下痢； 脂溶性のビタミン（A,D）吸収不良（欠乏の可能性） 
腸管からの脂肪の消化吸収阻害 
The reference category with relative risk 1.0 is BMI 18 to <25. 
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ま と め 
• 生活習慣病に連なる病的な肥満が存在する。 
• 各個人の体重はセットポイントで調節されている。 
• 食欲・摂食行動とエネルギー消費には何重もの調節系が
あり、相当部分、遺伝的要素で決定されている。 
• 摂食抑制薬には中枢・自律神経系や内分泌系に影響を与
えるものがある。 
• 末梢性に脂肪を分解・燃焼させ、脂肪細胞を小型化し、や
せさせるアドレナリンβ3アゴニストが開発中である。 
• 種々の「ダイエット薬」・健康補助食品に医薬品並みの効果
を求めるべきではない。また、これらは安全性と有効性に
証明がないので、注意と警戒を怠るべきではない。 
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